Multilineage Differentiation of Cbfa1-Deficient Calvarial Cells In Vitro by コバヤシ, ヒロヒコ & 小林, 裕彦
















第 1 647 1 守I=t 
平成 13 年 7 月 4 日





学位論文名 Multilineage Differentiation of Cbfa l-Deficient Calvarial Cells In Viｭ
tro 











来の間葉系細胞を調整し、その初代培養における性状解析、並びに低濃度 (50ng/ml)の rhBMP2 刺激の細胞分化
に及ぼす影響、さらにこれら細胞の in vivo における分化能を検討した。
【方法】
胎生18.5 日の Cbfa1 ホモ変異体マウスと正常マウスの頭蓋冠を採取し、コラーゲンゲル内で培養した後、遊離増殖
した細胞を回収し以下の実験を行った。
(1)各細胞を培養、コンフルエントに達した後、培地を細胞分化用培地 (rhBMP2 (山之内製薬より供与) 50ng/ml 










Cbfa1 ホモ変異体細胞の骨芽細胞系列への分化能は認められず、 rhBMP2 による刺激によってもその分化能を回復
することはできなかった。しかしこれらの細胞は rhBMP2 による刺激を加えない条件下で、自然発生的にオイルレッ









終分化段階にまでその分化がすすんでいることが確認された。また、 Cbfal ホモ変異体細胞を rhBMP2 と共にヌー
ドマウスの腹腔内に移植し、これら細胞の in vivo における分化能を検討した結果、トルイジンブルーで染色される









本論文では、骨形成のマスター遺伝子である C幼I の機能を仰向tro において詳細に解析した内容であった。特に、
本来骨芽細胞に分化することが知られている頭蓋冠由来間葉系細胞 Ccalvarial cells) が CゆI を欠損することによっ
て、自然発生的に脂肪細胞に分化し、骨形成因子 BMP2 の添加によってもその骨芽細胞への分化能を回復すること
ができず軟骨細胞に分化するという発見は、将来的に頭蓋冠を形成する細胞はもともと多分化能を有する未分化問葉
系細胞から発生していることを示しており、今後の骨代謝研究の発展に大きく貢献するものであった。したがって、
本論文は学位の授与に値すると考えられる口
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